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文論 内 容要
旨
 妊娠時には尿中に多量のEs捷ogenが排泄されていることは周知のことであるが,かかる
 多量のEstrogenの生合成,並びに分泌が如何なるホルモン支配の許に為されているか,或
 は全く下垂体まりの上位ホルモンの支配機序の存在なしに,いわば胎盤の自律性の許に行なわれ
 ているのか,この問題は未解決である。従来より妊娠時の下垂体機能は休止状態にあるとか或は
 非妊娠時に存在するfee己bacdmechaniSmは消失していると考えられて来ているが,
 これは非妊時に比較して輩しいE8七rogenの増量があるにも拘らずFSH活性が妊婦尿中に
 認められる事より推論されたものである。この意味からは胎盤は単に母体と胎児とのガス交換及
 び物質代謝の中継臓器である許りではなく極めて広範多種の内分泌臓器の機能をも兼ね備える必
 要がある。事実,胎盤よりHCGを含めて各種Proteohormoneの抽出の報告もある。今回
 私は妊婦の下垂体機能を知る意味から,・FSHとE8七rogenの関連性及び胎盤にむけるFSH
 様活性物質の存在に関する研究を行なった0
 1)妊婦尿中Es七rogen排泄値に及ぼす妊馬血清Gonad-〇七ropぬin(PMS)の作用:
 妊婦尿中の著しいE飢rogenの増量が非妊時にむける下垂体からのFSHと卵巣よりの
 Eεtrogen分泌に際してみられる如き支配関係乃至はfeedback皿echani81nに基
 づいて調整されているものであるか否かに関しては未だ推論の域を出ていない。私は妊娠各期の
 妊婦にPMS2,0001,u.を1回筋肉内注射し,注射前2日間及び注射後5日間の1日全尿を
 採取し,E日七rogen抽出を行い,a1皿ina-CO■umnchroma七〇graPhyによって
 E8むrone(E6)～皿s右raαioユ(Ed)及びE8七rio工(E宅)分画に分けて螢光法によウ比
 色定量した。その結果では,PMS注射後妊娠初期(妊娠1口過)4例,妊娠中期(17週より
 28週)6例及び妊娠末期(ろ4週より40週)4例の全例に七〇七alEs'じrogen値の増量
 を言,恵めた。この増量のpeaとを示した際の値と対照尿の1直との比較では妊娠初・期群では1・8倍～
 5倍7中期群でt6倍～U、1倍,末期群では1.6倍～1.8倍の増量を示した。増量したEs七=
 rogenはPMS注射後5日目からは殆んど対照尿の値に復し・た。各分画徳の変動は・耳。分画
 では妊娠初期訴で2日目に排泄値が最初のPeakに達したが,中。明及び,末鶏群では一定り傾向フうζ
 ・タられず,E(士分II厨では最初の玉)eakレζ1淫するEヨは妊浜原叔〕拶ヨ,中共月2吏び=末慈超俗イ洋とも一:走の1頃1句
 をみなかった。しかし末期群ではPMS注射5日目に皿α分画のみが上昇傾向をみせたo皿t分画
 では最初の排泄peakに達する口は妊娠初期,中期では5日目に多く,末期では4日目に多か
 った。以上のようにP1・娼の影響は各分画にまちまちに現われる柔うであろ0
 2)新生児尿中E航rO!3'en値に及ぼすPMSの影響:PMSlてよる妊婦尿中E8七roを特n
 昔非泄1壼の変葉揖ては母f本,胎児及び胎盤を含めアこ涙、汝内分泌11諦器からの」影響を考1・証しなけれiコ〔なら
 rない。このうち,胎児注因子について検討を加えろために,
 i住ち1=PMS5a6i..,PedilfL赫]ric境ril]ecollec七〇r(t3七`rr一
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 ilon社製)を装着して1日金尿を4日間正確に採取しE8trogen分画値の測定を行なった。
 実験群は5例,P逼s注射を行左わぬ対照群は6例でともに実験中は母乳は与えず同一乳製品で
 哺育した。その結果ではto七a■E8七rOgen値,Eo及び耽分画では両群間に差は殆んどな
 かったがEα分画は生後4日目に排泄量が多い傾向があった。この所見は妊娠末期例にむけるEa
 分画が5日目に上昇を示した先の所見と一致して興味がある0
 5)妊婦尿中FSHに及ぼすE8七raOio■一17/9の影響:FSHは妊婦尿中E8七rOgen排
 泄:量を増加させる所見を得たが,逆にEd-17〆92伽9を妊婦に筋肉内注射した所,妊娠13週
 の1例では注射前には68「及び120「(NIH-FSH活性相当)を示したものが注射後1,2日
 目は検出不能と成り,5日目より活性が出始めて4日目には2DOτの高値を示し,5日目には
 96アとほぼ注射前の値に復した。妊娠9週の11列では注射前40「を示した1もの;が注射後12τ
 に下降し以後52「,487,14G「,588「と著明な増量を示した。ここで妊娠中絶手術を
 行った所72「,4日「,12「と減少を示したが,中絶4日後には72「に上昇した。この結
 果から妊娠初期ではFSH分泌がEd.によって影響をうけることが分つた。又妊娠9週の例でみら
 れたように,胎盤除去によりFSH活性値が下降した事から,この時期では胎盤からのFSH分泌
 が存在することは充分に考えられるが,な齢下無体からのFSH分泌を否定は出来ない。(FSH
 抽出はAユber1法,測定はS'Oeelman-pohユey法によった)
 4)妊娠各≠男妊婦尿中ESH活†生イ直:妊娠春期の妊:婦尿中FSH活性f直を測定した所,妊≠辰5カ
 月及び8ヵ月にpeakを持つ2つの山がみられ,妊娠2カ月では平均22γであったものが5
 カ月で118γと著増し,4カ月で56「と減少5ヵ月で57「,更に6カ月では検出不能とな
 った07ヵ月で22「と再度活1生が出現し8ヵ月で56「とPeakを作り9カ月,10カ月で
 は検出不能となった。更に予定日を超過すると96「と僅かながら活・1生の増加がみ・られた.o・この
 様に妊娠のほほ全期間にわたって妊婦尿中にFSH活性が認められた。
 5)妊娠各朔胎盤FSH活性物質:妊婦尿中にFSH活性が認められたことより,このものが胎
 盤に由来するものであるか,下垂体性のものであるか或は両者に由来するものであるかについて
 の手掛りを得るため妊娠各期胎盤のace七〇ne乾燥末よりFSH抽出を行い活性を測定した所,
 妊娠2カ月では乾燥末109当り54「,5カ月では12「の活性を得た。4カ月では検出不能,
 5ヵ月で1・ま1寅出不丁指及び57「の章舌・i生をイ尋,6カ月では検出!F能,8カ月では89「という高活
 ・i生値を得,10ヵ月では検出不能乃至はろ47の活性値が得られ.更に予定日超過8日目の胎盤で
 52rという縫を得た。以上の所.児を尿中FSH活性値所見とを考え合わせると,妊娠時にも
 FSH活性物質の分泌は存在し,このFSH活性物質はE8七rO8eエi分泌と関連准を有し,そ
 の分泌は妊娠前半期は下垂体により,又妊娠後半期では胎盤が優位に行っている事が推定される。
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 審査結果の要旨
 妊娠時には尿中に多弾うE8七r〔」9Gnが排澄されているが,この多量のEstrOgen生合成,
 並びにフ}泌が如何なるホルモン支配によってなさ;11.ているか,或は全く下垂体上位ホルモンに支
 配されず,いわば胎盤の自律i生にもとずくガ・の問題ほ未解決である。筆者は妊婦の下垂体機能を
 矯るため,FSHと旦strOgenの編連性及び胎盤にかける'FSli様活性物質の存在に謁する研
 究を行・つている。
 り妊婦尿中Es七rOgenl発港値に及渡す妊馬血清αO亘adO七rOr・nin(勲五ε)の作用=
 筆者は妊娠各期⊂)妊婦1てP亘S2.090i.u,をゴ回筋肉内注射し,注身引物2日間』及び注射後5
 日間の1日金尿につきEεtrO且9(猛O),E{3七raαio1(Ed)及びEstroioユ(Et)を
 定量した。そ'のf=,善果では,P上総注射後妊娠初期,妊娠中期の全例に七〇七alEs'じrOgen値
 の増量を、ξ恵めた。増難したE3七rOgGnはIP盈S注射後5日目からは殆んど対1'照尿のf直に復した。
 ・各分画1直の変動は,EO分画では妊娠初期群で2日目に排泄値が最初のPeakに達したが,中期
 及び末期群では一定の傾向がみられず,Ed分画では最初のPeakに達する日は妊娠初期,中期
 及び末期各群とも一定の傾向をみなかった。しかし末期群ではPMS注射5日目にEd.分画のみ
 が上野傾向をみせた。E七分函で1ま最'矧の排泄iPeaklて達する日は妊娠初期,中期では5日目
 に多く,末期では4日目に多かった。以上のようにPMSの影響は各分画にまちまちに現われる
 ようである。
 2)折生充尿中E8trOgorl値を〔及ぼすIPMSの影響:PMSによる妊婦尿中EstrOge〕1
 排港1直の変動には母体,胎艶及び胎盤を含めた複数内分泌臓器からの影響を考慮しなければなら
 ない。このうち,胎児性因子について襖討を加えるために,自、然分娩した成熟男児に臍帯切蝉折後
 1亘'ちにP雌500i.u.を筋肉内注射し,1日金尿にっきE鉱rOgen分画値の飾言を行なっ
 た。その結果石otaエEs七rOgen値,E⊂・及びEt分画では対照群との間に差は殆んどなかっ
 たがEd分画は生受4日目に排泄量が多く左ろ傾向があった。
 5)妊娠尿中F8Hに及ほ1す猛8trad.io■一17,8の影響:FSHは妊婦尿中E8七rOggn
 ・井溝量を増加させる所見を得たが,逆に1皿d・一171夕2碍を妊婦の筋肉内に1注射したところ,妊1振
 i争コ期ではFSH分泌がEdによって影響をうけることが分つた。また胎盤除去によりFSH活・裡
 面が下降した事から,この時期では胎盤からのFSH分・泌が存在することは充分に考えられるが,
 次新下垂体からのFSH分泌を否定は出来ない0
 4)妊娠各期妊婦尿中FSH活性値=妊娠各期の妊婦尿中FSH活性値を測定した所,妊娠の
 ほな全期間にわたって妊舞尿中にFSH活性が言,忍められた0
 5)妊娠者共朋台盤F臼H活性物質:妊婦尿中にFSH活性内語忌められたことにより,このもの
 が胎盤に由来するものであるか,下動掴生のものであるか或は両者に由来するものであるかにつ
 拠て検討するため妊娠各期胎盤のFgH活性を測定した所,妊娠2カ.目,5ヵ月,5ヵ月,8カ
 月,10ヵ月予定日超過8日目の胎盤で活性値を守尋た。
 これらの所.見から妊三振時にもFSH活性†勿質の分泌は存在し,このFSH活ll生1脚質1まEs七rO一
 〔神工上分・泌と関連性を'手ぎし,そ・の分泌は妊娠前半蛎は下垂体により,又妊娠後半期で1ま胎磐が優
 位に行っている事をi意寇し'なければならぬと峯、!l諭してお・り,
 .【つて学位授.与に値すると判定した。
 一224『
